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Peri- und Postmenopause
«Sinn, Segen und Sorgen»
der Hormontherapie
Katharina Schiessl, Zürich
Noch zur Jahrtausendwende galt die peri- und  
postmenopausale systemische Hormontherapie (HT)  
– zugleich wirksamste Abhilfe bei Wechseljahr-
beschwerden – als Hoffnungsträger in der Prävention 
weiblicher Herzkreislauferkrankungen. Inzwischen 
 entwickelten sich der Zeitpunkt und die Dauer der 
 Behandlung zu einer verantwortungsvollen indivi-
dualisierten Abwägung. Geboten ist heute ein  
Dialog mit der Patientin bis hin zu Krebs-Risiken,  
Osteoporose-Prophylaxe und Lifestyle-Fragen.
Unser objektives Wissen über die Vor- und Nachteile der systemischen Hormontherapie (HT; auch: HET bzw. HRT) 
hat sich beträchtlich erweitert. Gleichzeitig erregen insbeson-
dere die möglichen negativen Effekte der HT grosse mediale 
Aufmerksamkeit. Insgesamt ist der medizinische Blick auf die 
HT durchau kritischer geworden, allerdings vorwiegend im 
konstruktiven, positiven Sinn.
Länderspezifisch, aber auch länderübergreifend, publizie-
ren nun die entsprechenden Menopause-Fachgesellschaften 
regelmässig aktuelle Empfehlungen, um die Fülle neuester Er-
kenntnisse zu bewerten und im gesamten Kontext einzuordnen. 
So widersprüchlich oder unerklärlich die Datenlage bisweilen 
erscheint, so kritisch muss die Auseinandersetzung mit den zu-
grunde liegenden Studien erfolgen.
In Kürze werden aktuelle nationale Guidelines der Schwei-
zerischen Menopausengesellschaft erscheinen.
Heutige Indikationen zur HT
Für die systemische HT lassen sich heute im Wesentlichen 
vier Gruppen von Indikationen umreissen:
˘ Vorzeitiges bzw. frühzeitiges Eintreten der Wechseljahre 
(Klimakterium vor dem 40.–45. Lebensjahr). Es gibt keine 
Daten, welche für solche Patientinnen ein erhöhtes Risiko 
bei einer HT bis zum 50. Lebensjahr belegen würden.
˘ Primäre oder sekundäre Amenorrhoe junger Frauen bei 
niedrigsten Östrogenwerten (hypogonadotroper Hypogo-
nadismus).
˘ Wechseljahrbeschwerden mittleren und schweren Grades 
derart, dass die Lebensqualität bzw. das tägliche Leben 
der betroffenen Frau eingeschränkt ist. Die HT gilt als die 
 effektivste Behandlungsmethode bei vasomotorischen 
 Beschwerden.
˘ Im Rahmen der Osteopo-
rose-Thematik: Selbst in 
sehr niedrigen Dosie-
rungen reduziert eine HT 
das Auftreten osteoporo-
sebedingter Frakturen. 
Am Knochen führt die 
HT zu einer Verbesse-
rung der Dichte und der Mikrostruktur. Die HT stellt für 
Frauen zwischen 50 und 59 Jahren – wenn ein hohes Risi-
ko für Osteoporose besteht – nach Expertenmeinung eine 
mögliche Option zur Prophylaxe dar.
Pragmatische Therapiegrundsätze 
Die Durchführung einer HT
˘ erfordert wie jede medizinische Behandlung eine klare In-
dikation,
˘ orientiert sich an der individuellen Situation der Patientin 
(Beschwerdebild, Risikofaktoren, psychosoziale Situation) 
und
˘ ist stets als ein Teil der therapeutischen Gesamtstrategie 
(Bewegung, Ernährung, Gewichtskontrolle, Lifestyle, 
Stressreduktion, Nikotin, Alkohol) aufzufassen.
Dr. med.
Katharina Schiessl
katharina.schiessl@usz.ch
Glossar HT
˘	Kontinuierlich-kombinierte Therapie:	Östrogenanteil	und	
Gestagenanteil	täglich	gleich.	Ziel	ist	die	Blutungsfreiheit.
˘	 Sequentielle (kombinierte) Therapie:	Dem	Zyklus	entspre-
chender	Phasenverlauf,	also	mit	einer	reinen	Östrogen-
phase	und	einer	kombinierten	Phase.	Führt	im	allgemei-
nen	gezielt	zu	Abbruchblutungen.
˘	Östrogentherapie:	Alleinige,	kontinuierliche	Östrogen-
gabe.	Nur,	sofern	keine	Gestagene	mehr	benötigt	werden!
ZERTIFIZIERTE
FORTBILDUNG
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˘ Frauen mit schwerer Endometriose in 
der Vorgeschichte und einer Notwen-
digkeit zur HT sollten bevorzugt die 
kontinuierlich-kombinierte HT erhal-
ten.
˘ Bei androgenetischer Alopezie und 
Hirsutismus empfiehlt sich ein anti-
androgenes Gestagen.
Unter einer HT sollte jährlich eine 
Zwischenanamnese erhoben werden und 
eine klinische Kontrolluntersuchung 
durchgeführt werden (Mamma, Genitale, 
Blutdruck), eventuell ergänzt mit Labor-
parametern.
Massgebend ist als Erfolgsparameter 
die Beschwerdefreiheit bzw. die Be-
schwerdereduktion bei der Patientin.  
HT – nein?
In folgenden Situationen ist eine HT nicht empfehlenswert:
˘ bei kardiovaskulären Erkrankungen mit manifesten 
atherosklerotischen Gefässschäden,
˘ bei beginnender Demenz (HT führt eher zur Verschlechte-
rung der cerebralen Funktion),
˘ bei Ersteinsatz (in Standarddosierung) mehr als zehn Jahre 
postmenopausal.
Cave: Sollte bei Thromboembolie-Risiko-Situation eine 
HT notwendig werden, ist eine ausgesprochen sorgfältige 
 Risikoabschätzung zusammen mit einem Spezialisten an-
 zustreben.
Kardiovaskuläres «window of opportunity»  
beachten 
Betrachtet man die HT in Hinblick auf ihre kardiovaskulären 
Auswirkungen, so scheint die momentane Lebensphase der 
Frau das relevanteste Entscheidungskriterium hinsichtlich 
Nutzen vs. Risiko zu verkörpern.
So zeigten grosse Beobachtungsstudien, zum Beispiel die 
Nurses Health Study, übereinstimmend einen Rückgang 
 kardiovaskulärer atherosklerosebedingter Erkrankungen unter 
Anwendung einer HT. Andererseits fehlt bei älteren Patien-
tinnen mit kardiovaskulären Risikofaktoren bzw. Vorerkran-
kungen nicht nur der Benefit  – sondern es tritt in randomi-
sierten Studien sogar eine Risikoerhöhung auf (Tab. 1). 
Bezüglich der kardiovaskulären Effekte einer HT spricht 
man deshalb, als Hypothese, vom «window of opportunity»:
˘ Eine HT bei gesunden Frauen und innerhalb der ersten 
Jahre nach Menopause (50.–59. Lebensjahr) angewandt, 
verringert offensichtlich das Risiko für Koronargefäss- 
Erkrankungen. Die protektiven Auswirkungen der Östro-
gene auf den Lipidspiegel sowie auf die Endothelfunktion 
sind also noch wirksam erhalten.
˘ Anders verhält es sich aber an vorgeschädigten Gefässen: 
Hier verschlechtert sich die vaskuläre Situation möglicher-
Wünsche und Ängste der Patientin sollten besprochen wer-
den und in die Entscheidung einfliessen. Der Nutzen muss die 
potentiellen Risiken übertreffen. Die Risiko-Nutzen-Relation 
sollte zudem jährlich im Gespräch aktualisiert und neu einge-
schätzt werden. Nutzen und Risiko sollten für die Patientin ver-
ständlich, möglichst unter Verwendung von absoluten Zahlen 
bzw. Schaubildern dargestellt werden.
˘ Die niedrigste effiziente Dosierung sollte gewählt werden.
˘ Östrogentherapie, kombinierte oder sequentielle Östrogen-
Gestagen-Therapie sowie Tibolon unterscheiden sich im je-
weiligen Risikoprofil.
˘ Lokale Östrogentherapie ist bei rein vaginalen Beschwer-
den vorteilhafter als eine systemische Therapie; eine Ges-
tagen-Gabe ist dann nicht erforderlich.
˘ Frauen in der Perimenopause befinden sich zunächst im Pro-
gesteron-Defizit. Bei entsprechenden Symptomen sind somit 
Gestagen-Gaben (oral, vaginal, intrauterin) indiziert.
˘ Frauen in der frühen Postmenopause (im ersten bis zwei-
ten Jahr nach Menopause) sollten zunächst eine sequen-
zielle HT erhalten, – um Blutungen zu vermeiden.
˘ Bei vorhandenem Uterus sollte, nach aktuellem Wissens-
stand, stets eine kombinierte HT (Östrogen und Gestagen) 
gewählt werden, – um die Entstehung eines Endometrium-
Carcinoms zu verhindern. Ob bei sehr niedriger Östrogen-
Dosierung eventuell auf das Gestagen verzichtet werden 
kann, ist augenblicklich noch nicht abgesichert. 
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Tab. 2 Zusätzliche positive Wirkungen einer HT
˘ Muskel- und Gelenkschmerzen ↓
˘ Mundgesundheit ↑ (Paradontose, Knochenschwund, Zahn-
verlust)
˘ Hautdicke bzw. -kollagengehalt ↑
˘ Trockene Augen ↓
˘ Vaginale Trockenheit/Dyspareunie ↓
˘ Libido ↑
Tab. 1 Kardiovaskuläre und cerebrovaskuläre Ereignisse unter HT
Ereignisse unter kombinierter HT bei Frauen mit mittleren bzw. schweren vasomotorischen 
postmenopausalen Beschwerden (absolute Zahlen, pro 10 000 Frauen/Jahr)
Eingetretene Ereignisse – stratifiziert gemäss Altersgruppen:
50–59 Jahre 60–69 Jahre 70–79 Jahre
Koronare Herzkrankheit – 2 + 6 + 21
Insult + 3 – 4 + 9
Gesamtmortalität – 2 + 8 + 9
Eingetretene Ereignisse – stratifiziert nach Zeitabstand zur Menopause:
<10 Jahre 10–19 Jahre >20 Jahre
Koronare Herzkrankheit – 4 + 4 + 23
Insult + 7 + 2 0
Gesamtmortalität – 2 + 2 + 13
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weise unter HT. Denn unter diesen Gegebenheiten wur-
den in den ersten ein bis zwei Jahren einer HT ein mehr-
fach erhöhtes Risiko nachgewiesen für Myokardinfarkte 
und auch für transiente ischämische Attacken (TIA). 
Weitere Risiken – weitere positive Effekte
Das thromboembolische Risiko und gleichermassen das ce-
rebrovaskuläre Insultrisiko steigen linear mit dem Alter (ohne 
Zeitfenster) und mit steigender Östrogen-Dosierung sowie 
kumulativer Einnahmedauer an. Adipositas, Thrombophilie 
und Immobilisation erhöhen diese Risiken zusätzlich.
Anmerkung: Transdermale bzw. vaginale Applikation liess 
ein reduziertes Thrombose-Risiko beobachten. Denn solche 
Applikationswege der HT, welche den First-Pass-Effekt der Le-
ber umgehen, stimulieren die Gerinnungsfaktoren geringer.
Andererseits üben Östrogene einen günstigen Einfluss auf 
den Diabetes mellitus, das Metabolische Syndrom und das Li-
pidprofil (besonders bei oraler Gabe) aus. Bei einer Hyper-
triglyzeridämie jedoch sollte der transdermale oder vaginale 
Applikationsweg gewählt werden.
Zu weiteren positiven Wirkungen der HT siehe Tabelle 2.
Drohen Carcinom-Erkrankungen?
Mamma-Carcinom: Im Juli 2002 wurde der kombinierte The-
rapiearm der WHI-Studie wegen einer steigenden Inzidenz 
von Mamma-Carcinomen gestoppt (Abb. 1). Unter reiner 
 Östrogenanwendung war der Effekt aber invers und zeigte 
(bis zum Studienabbruch 2004 aus anderen Gründen) einen 
Vorteil der HT.
Im Empfinden von Laien und Fachleuten 
stellt das Mamma-Carcinom-Risiko den haupt-
sächlichen Hinderungsgrund für eine HT dar – 
dies ist allerdings unverhältnismässig in Rela-
tion zur realen Risikoerhöhung. Mittlerweile 
beschäftigte sich eine Reihe epidemiologischer 
und Beobachtungsstudien mit diesem Aspekt. 
Die Daten werfen allerdings bisher mehr Fra-
gen auf, als schlüssige Antworten zu liefern. 
In verschiedenen Ländern wurde beispiels-
weise seit ca. 2002 eine rückläufige Inzidenz des 
Mamma-Carcinoms beobachtet – was mit dem 
starken Rückgang der HT nach Abbruch der 
WHI-Studie in Zusammenhang gebracht wur-
de. Hierzu konsistent ist die Beobachtung, dass 
das Mamma-Carcinom-Risiko nach dem Been-
den einer HT relativ schnell abzunehmen 
scheint. Andererseits fehlt eine rückläufige In-
zidenz gerade in einigen Ländern  mit sehr 
gutem Krebsregister. Wieder in anderen Län-
dern war die Mamma-Carcinom-Inzidenz schon 
rückläufig (teils Jahre) vor der Abnahme der 
HT-Anwendung. 
Derzeit lässt sich der aktuelle Kenntnis-
stand wie folgt zusammenfassen:
˘ Mit einer mehrjährig angewandten kombinierten HT ein-
her geht eine erhöhte Rate an Brustkrebs-Erkrankungen 
(besonders des lobulären Typs). Diese Risiko-Erhöhung 
übersteigt geringfügig jene durch Übergewicht oder ver-
mehrten Alkoholkonsum. Bemerkenswert ist, dass das 
Risiko nach Absetzen der HT innert weniger (zwei bis 
fünf) Jahre auf das altersadaptierte Ursprungsniveau zu-
rückkehrt. 
˘ Bei Patientinnen mit hoher familiär-genetischer Mamma-
Carcinom-Belastung (d.h. bei BRCA-1-Trägerinnen) 
besteht nach neuesten Daten kein erhöhtes Brustkrebs-
Risiko durch die Anwendung einer HT. Ein überra-
schendes, aber gut abgesichertes Ergebnis.
˘ Während und nach einer Brustkrebs-Erkrankung bleibt 
die HT kontraindiziert! Sowohl die konventionellen Prä-
parate als auch Tibolon erhöhen das Rezivirisiko eindeu-
tig. Daher muss für solche Patientinnen symptomgeleitet 
nach Alternativen gesucht werden, sogar in Situationen 
mit starken Beschwerden.
Ovarial-Carcinom: Für die Neuentstehung von Ovarial-
 Carcinomen scheint eine HT kein Risikofaktor zu sein. Beim 
Ovarial-Carcinom ist kein östrogen- oder gestagenabhängiger 
Mechanismus bezüglich Auftreten oder Progress bekannt. 
Einzig eine englische Studie postuliert aufgrund statistischer 
Hochrechnungen eine marginal ansteigende Inzidenz (von 
+0,8 pro 10 000 Frauen und Jahr).
Mehrere Studien belegen, dass eine HT bei und nach 
Ovarial-Carcinom keinen negativen Einfluss auf den Krank-
Abb. 1 Women’s Health-Initiative (WHI-Studie)
WHI
Randomisierte
Klinische Studie
(68 132 Frauen)
Hormontherapie-Studie
(27 347 Frauen)
Reine Östrogengabe 
0,625 EE
(10 739 Frauen)
Placebo
(5429 Frauen)
Kombinierte HT
0,625 EE / 2,5 mg MPA
(16 608 Frauen)
Calcium/Vit.-D-Studie
(36 282 Frauen)
Indentizierung von 
Krankheitsprädiktoren
Ernährungs-
Modikations-Studie
(48 835 Frauen)
Beobachtungs-Studie
8–12 Jahre
(93 676 Frauen)
Abbruch 2004: wegen Thromboembolie-/Insult-Risiko
Abbruch 2002: wegen Mamma-Carcinom-Risiko
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FAZIT FÜR DIE PRAXIS
˘ Die optimale Basis einer HT: eine klare Indikation, welche im 
Abgleich zur individuellen Situation der Patientin steht und in 
eine therapeutische Gesamtstrategie eingebettet ist.
˘ Für alle Therapieformen existieren orale, transdermale und 
vaginale Präparate. Gestagene können zudem intrauterin (via 
IUD) gegeben werden.
˘ Bei Patientinnen mit HT: jährliche Kontroll-Konsultation mit 
Anamnese und klinischer Untersuchung.
˘ Nur in den ersten Jahren nach der Menopause (<60. Lebens-
jahr) scheint eine HT – bei gesunden Frauen – kardioprotektiv 
zu wirken. Bei vorgeschädigten Gefässen muss mit einer 
Risikoerhöhung gerechnet werden.
˘ Bei vorhandenem Uterus gilt: stets Gestagen-Zusatz (kombi-
nierte HT) – zur Vermeidung von Endometrium-Carcinomen. 
˘ Eine HT beinhaltet ein leicht erhöhtes Risiko für das Mamma-
 Carcinom.
˘ Bezüglich des Ovarial-Carcinoms ist ein möglicherweise mini-
maler Risikoanstieg unter HT einzuräumen.
˘ Vulva-Carcinom, Vaginal-Carcinom: Die HT verhält sich neutral.
˘ Bezüglich des Colon-Carcinoms düfte ein protektiver Einfluss 
bestehen seitens einer (kontinuierlich-kombinierten) HT.
heitsverlauf hat. Somit soll und darf gerade bei diesen 
 Patientinnen – mit häufig schlechter Prognose – eine HT zur 
 Verbesserung der Lebensqualität beitragen.
Endometrium-Carcinom: Problematisch ist diesbezüglich die 
Östrogen-Monotherapie. Diese ist ausschliesslich für Frauen 
nach Hysterektomie zu empfehlen, da sich andernfalls das 
 Risiko für Endometrium-Carcinome deutlich erhöht.
Unter kontinuierlich-kombinierter HT sinkt demgegen- 
über bei den Frauen mit Uterus das Risiko für Endometrium-
 Carcinome sogar ab. Zur sequentiellen HT schliesslich ist be-
kannt, dass diese in den ersten sechs Jahren der Anwendung 
keine Risikoerhöhung verursacht (zur längeren Gabe ist die 
Datenlage bisher nicht ausreichend).
Für Frauen mit Status nach Endometrium-Carcinom sind 
die Daten nicht eindeutig. Entsprechend sollte hier eine HT 
nur sehr zurückhaltend und nach ausführlicher Abwägung ein-
gesetzt werden. Die vorliegenden Studien zeigen keinen nen-
nenswerten Anstieg – teils gar eine Reduktion – des Rezidiv-
risikos unter HT. Diese Daten beziehen sich aber vor allem 
auf Frauen mit einer primär guten Prognose und genügen nicht 
für eine statistisch valide Aussage.
 
Zervix-Carcinom: Die Carcinome der Zervix haben keinen 
 ursächlichen Zusammenhang zur HT.
Zur Anwendung der HT bei Frauen mit Status nach Zer-
vix-Carcinom existieren wenige Daten. Bisher ist auch hier kei-
ne Einschränkung der Therapie empfohlen, ausser: Bei einem 
Adeno-Carcinom der Zervix (ca. 15% aller Fälle) in der Vor-
geschichte, welches potentiell hormonsensibel ist, sollten ent-
sprechende Vorsichtsmassnahmen eingehalten werden analog 
einem Endometrium-Carcinom.
Vulva- und Vaginal-Carcinom: Beide sind hormonunabhängige 
Entitäten. Es gibt keine besonderen Einschränkungen.
Colon-Carcinom: Bei Anwendung einer kontinuierlich-
 kombinierten HT sinkt das Risiko dieses gastrointestinalen 
Malignoms um die Hälfte (laut der WHI-Daten). Für die 
 Östrogen-Monotherapie liess sich ein solcher Effekt bisher 
nicht sicher nachweisen. 
Optimale Anwendungsdauer
Die Festlegung der optimalen Therapiedauer ist die zentrale 
Frage. Sie wird von der verfügbaren Evidenz bloss zum Teil 
beantwortet.
˘ Grundsätzlich gilt: So lange behandeln wie nötig. Also so 
 lange, wie Beschwerden vorhanden sind, deren Behandlung 
unumgänglich ist.
˘ Eine Therapiedauer während fünf bis zehn Jahren postme-
nopausal bzw. bis zum 60. Lebensjahr scheint ohne wesent-
liche Risikoerhöhung für die Patientinnen zu sein.
Welche Frauen von einer langdauernden HT profitieren, 
ist aufgrund der Datenlage bislang nicht zu entscheiden. 
 Genauer zu differenzieren wird dies voraussichtlich nur mit-
tels Beobachtungsstudien sein. Im Alltag basiert die gesamt-
hafte Therapiedauer oft in erster Linie auf der Bedarfs-Ein-
schätzung der betroffenen Patientin in Diskussion mit dem 
Arzt.
˘ Mit Blick auf die koronare Herzkrankheit sind jene Daten 
zu bedenken, welche – beim frühen Beginn einer HT – einen 
Vorteil der Langzeitanwendung zeigen.
˘ Der positive Effekt der langdauernden  HT ist unbestritten 
bei der Verhütung osteoporotischer Frakturen. 
Die ärztliche Empfehlung zur Therapiedauer also bedarf 
laufender, sorgfältiger Abwägungen zwischen Beschwerdebild, 
Risiken und momentaner Lebenssituation der Patientin.
Dr. med. Katharina Schiessl
Leiterin	Wechseljahre	+	Gesundheit,	
Klinik	für	Reproduktions-Endokrinologie
UniversitätsSpital	Zürich	
Frauenklinikstrasse	10,	8091	Zürich
katharina.schiessl@usz.ch
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